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ヒト精巣腫瘍のエピジェネティックス制御機構の解
明とその臨床応用
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応用する試みを発表した(Lancet2004， Genes Chromosome Cancer 2005， 
ONCOGENE 2004， ONCOGENE 2006， Hum Mol Genet 2006)。これら一連の精巣腫
蕩研究の成果は世界からも高く評価をされ、申請者は平成 18年 10月に、精巣腫蕩
唯一の国際学会である、コペンハーゲ、ン国際精巣腫蕩ワークショップで、招請講演を
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機会を得た (IntJ Androl 2007)。
上記以外にもX染色体と癌化という観点から、乳癌、卵巣癌における解析結果も報告







化機構に重要であることを報告した (HumMol Genet 2006)。
現在は、精巣腫蕩への新規感受性薬剤の開発を念頭におきつつ、われわれのエピ
ジェネティックス研究をクロマチン研究へと展開するため以下の実験を行っている。す
なわち、精巣腫蕩の脱メチル化維持機構は腫蕩生物学的見地から重要な研究課題
であると考えるが、これまでのわれわれの解析や、他のグループの解析でも精巣腫
蕩固有のメチルトランスフエラーゼ、の機能異常は見つかっていない。われわれは各種
の DNMT(DNAメチルトランスフエラーゼ)の発現について解析した結果、 DNMT1，
DNMT2， DNMT3a，DNMT3bなどの主だった DNMTには異常はみられなかったが、唯
一DNMT3しだけが正常精巣や体細胞では発現を認めないものの、精巣腫療では高
発現していることが確認された(unpublisheddata)。興味深いことにDNMT3Lは胎生期
の始原生殖細胞 (PGCs)の特定時期にのみ発現し、レトロエレメントやインプリン子イ
ング遺伝子のメチル化獲得に重要な役割を果たすことが知られている。平成 18年度
の実験では精巣腫虜における DNMT3L遺伝子配列変異はなかったため、現在精巣
腫虜由来細胞株6株においてDNMT3LをsiRNAにより強制的にダウンレギュレーショ
ンした細胞株を作成して GrowthassayをInvivo， vitroで行うことにより精巣腫蕩にお
ける DNMT3Lが腫蕩増殖に果たす役割(特に癌遺伝子的意義があるか否か)を検
討している。
